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临床 研究 
双环 醇 联合 更 音 洛 韦 冶 疗 婴 儿 巨 细 有 病 毒 感染 性 肝炎 的 临床 效果 


刘 艳 红 , 贯 美 云 , 梁 桂 娟 , 关 海 山 , 头 安平 
郑州 人 民 医 院 新 生 儿 科 , 河 南 郑州 450000 


摘要 :目的 评价 双环 醇 联 合 更 萌 治 圳 治疗 婴儿 巨细 胞 病毒 感染 性 肝炎 的 治疗 效果 。 方 法 将 70 例 巨细 胞 病毒 感染 性 肝炎 患 儿 
随机 分 为 治疗 组 35 例 与 对 照 组 35 例 。 两 组 均 给 予 更 音 治 事 5 mg/kg :次 ,2 次 /d 静 脉 输 注 ; 治 疗 组 在 此 基础 上 加 用 双环 醇 片 
3 mg/kg* 次 ,2 次 /d 口 服 ; 均 连 用 2 周 , 观 察 效果 。 结 果 两 组 自身 比较 治疗 前 后 比较 谷 丙 转氨酶 碱 性 磷酸 酶 .血清 总 胆 红 素 Jf 
清 总 胆汁 酸 、 谷 氨 酰 转 肽 酶 差异 有 统计 学 意义 (P<0.01) ;治疗 后 两 组 组 间 比 较 谷 丙 转 氨 酶 . 碱 性 磷酸 酶 .血清 总 胆 红 素 ,血清 总 
胆汁 酸 、 谷 氨 酰 转 肽 酶 差异 有 统计 学 意义 (P<0.01) ;治疗 组 临床 疗效 显著 ,与 对 照 组 比较 差异 有 统计 学 意义 (P<0.05)。 治 疗 组 
治疗 后 血清 抗 CMVIgM 转 阴 率 较 对 照 组 高 ,差异 有 统计 学 意义 (P<0.05)。 结 论 双环 醇 联 合 更 音 洛 圳 治疗 婴儿 巨细 胞 病毒 感 
染 性 肝炎 能 够 在 一 定 程度 上 降低 谷 丙 转氨酶 、 碱 性 磷酸 酶 .血清 总 胆 红 素 ,降低 胆汁 酸 水 平 ,减轻 肝 细胞 损伤 ,保护 肝 细 胞 ,促进 
肝 细 胞 恢复 。 
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Bicyclol combined with ganciclocir for treatment of infantile cytomegalovirus hepatitis 


LIU Yanhong, JI[A Meiyun, LIANG Guijiuan, GUAN Haishan, YAN Anping 
Department of Neonatology, Zhengzhou People's Hospital, Zhengzhou 450000, China 


Abstract: Objective To evaluate the therapeutic effects of bicyclol combined with ganciclocir on infantile cytomegalovirus 
hepatitis. Methods Seventy infants with cytomegalovirus hepatitis were randomized into treatment group (n=35) and control 
group (n=35) for a 2-week-long treatment with ganciclocir (5 mg/kg) with and without oral bicyclol (3 mg/kg, twice daily), 
respectively. Results In both groups, significant changes occurred in the levels of alanine aminotransferase, alkaline 
phosphatase, serum total bilirubin, serum total bile acid, and glutamyl transpeptidase after the 2-week treatment (P<0.01); 
these parameters differed significantly between the two groups after the treatment (P<0.01). Compared with those in the 
control group, the infants in the treatment group showed significantly better responses to the treatment (P<0.05) with a 
significantly higher rate of serum anti CMV IgM negativity (P<0.05). Conclusion Bicyclol combined with ganciclocir can 
reduce glutamic pyruvic transaminase, alkaline phosphatase and serum total bilirubin, and decrease bile acid levels to lessen 
liver cell damage and promote the recovery of liver cells. 
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婴儿 巨细 胞 病毒 性 肝炎 是 指 由 巨细 胞 病毒 
(human cytomegalovirus, CMV) 感 染 引 起 的 在 婴儿 期 
即 发 生 的 ,以 黄 冶 、 肝 功能 损害 .肝脏 肿 大 为 主要 临床 表 
现 的 肝脏 疾病 "。 严 重 者 可 导致 肝 纤 维 化 ,胆道 闭锁 ,其 
至 发 展 至 肝 硬 化 ,严重 威胁 小 婴儿 生命 ”。 对 于 婴儿 巨 
细胞 病毒 性 肝炎 的 治疗 尚 缺乏 统一 标准 ,治疗 效果 不 理 
想 。 目 前 采用 中 西医 结合 治疗 CMV 肝炎 已 成 为 临床 研 
究 重 点 ”3。 我 国 自主 研制 的 双环 醇 是 在 五 味 子 的 基础 


效 , 现 报告 如 下 。 


1 资料 与 方法 
1.1 研究 对 象 

2010 年 6 月 ~2014 年 6 月 在 本 院 住 院 并 确诊 为 
CMV 感 染 性 肝炎 的 患 儿 70 例 , 均 符合 中 华 医学 会 儿科 
学 会 感染 消化 学 组 1999 年 制定 的 诊断 标准 ”。 随 机 分 
为 治疗 者 和 对 照 组 。 治 疗 组 35 例 : 男 19 例 , 女 16 例 , 平 


上 人 工 合成 的 新 药 , 有 具有 明显 的 肝 细胞 保护 作用 和 抗 肝 
炎 病 毒 作 用 “Y。 但 双环 醇 对 婴儿 巨细 胞 感染 性 肝炎 的 
作用 国内 外 沿 鲜 有 报道 。 本 研究 采用 双环 醇 联 合 更 背 
洛 韦 治疗 婴儿 巨细 胞 病毒 感染 性 肝炎 ,取得 了 满意 的 疗 
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均 年 龄 (45.2+14.7) d; 对 照 组 35 例 , 男 20 例 , 女 15 例 , 平 
均 年 龄 (44.8+16.5) d; 两 组 患 儿 的 年 龄 性别 差异 无 统 
计 学 意义 (P>0.05); 两 组 治疗 前 的 临床 表现 实验 室 检 
查 结果 差异 无 统计 学 意义 (P>0.05)。 
1.2 纳入 和 排除 标准 

所 有 患 儿 均 符合 文献 [9] 诊 断 标 准 。 同 时 排除 先天 
性 胆管 畸形 .代谢 性 肝病 ,药物 中 毒性 肝炎 及 甲乙 丙 型 
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肝炎 等 疾病 ,在 我 科 定期 随访 。 患 儿 父母 均 为 非 近 亲 婚 
配 , 发 病 前 均 无 输血 或 手术 史 ,无 静脉 营养 史 。 
1.3 治疗 

两 组 均 给 予 复 方 甘草 酸 苷 注射 液 .维生素 等 综合 对 
钙 治疗 , 抗 病毒 采用 更 音 治 韦 注 射 液 3 mg/kg 吏 脉 滴 注 ， 
每 12 h 1 次 , 滴 注 时 间 大 于 1 h, 连 用 14 d。 治 疗 组 在 此 基 
础 上 予 双环 醇 片 (北京 协和 药 厂 生产 )0.5 mg/kg .次 口 
服 ,2 次 /d, 连 用 14 d。 
1.4 观察 指标 

实验 室 指 标 :治疗 前 后 检测 谷 丙 转氨酶 .总 胆 红 素 、 
胆 计 酸 、 碱 性 磷酸 酶 . 谷 氨 酰 转 肽 酶 及 血 巨细 胞 病毒 搞 
体 IgM 转 阴 情 况 。 疗 效 标准 史 :显效 : 黄 冶 完 全 消退 ， 
ALT 正 常 或 接近 正常 ,肝脏 回 缩 正常 大 小 或 质地 变 软 ; 
有 效 : 黄 冯 明 显 消退 ,ALT 明 显 下 降 , 肝 脏 变 小 ,质地 变 
软 ;无 效 : 黄 症 ,ALT 肝脏 大 小 或 质地 基本 无 改变 。 
1.5 统计 学 方法 


表 1 两 组 治疗 前 后 肝 功 能 指标 比较 


采用 SPSS 16.0 统 计 软 件 进行 数据 分 析 , 计 量 资料 
比较 采用 i 检验 ,计数 资料 比较 采用 x 检验 ,P<0.05 为 差 
异 有 统计 学 意义 。 


2 结果 
2.1 两 组 治疗 前 后 肝 功 能 指标 比较 
两 组 均 有 明显 降 酶 . 退 黄 和 改善 临床 症状 的 疗 

效 .治疗 前 后 血清 谷 氮 酸 转氨酶 (ALT) .总 胆 红 素 
(TBIL) 直接 胆 红 素 (DBIL) 胆汁 酸 (TBA) 、 碱 性 磷酸 
酶 (ALP) 谷 氨 酰 转 肽 酶 (GGT ) 均 值 差 异 均 有 统计 学 意 
义 (P<0.01); 与 对 照 组 比较 ,治疗 组 治疗 后 血清 谷 氨 本 
转氨酶 .总 胆 红 素 直接 胆 红 素 . 胆 计 酸 、 碱 性 磷酸 酶 . 谷 
氮 酰 转 肽 酶 下 降 更 为 显著 ,差异 有 统计 学 意义 (Ps 
0.01, 表 1)。 
2.2 两 组 治疗 疗效 比较 ( 表 2) 

与 对 照 组 比较 ,治疗 组 治疗 有 效率 高 (P<0.05, 表 2)。 


by 


Tab.1 Comparisons of liver function before and after treatments between the two groups (Mean+SD) 


Group (n=35) ALT (U/L) TBIL (umol/L) DBIL(jmol/L) TBA (U/L) ALP (U/L) GGT (U/L) 
Treatment 
Before treated 167.2+76.5 156.1+49.8 98.7+52.6 176.6+57.4 407.2+75.8 268.4+125.3 
After treated 39.3+10.2* 人 26.5+17.2*^ 14.3+8.6* 人 43.7+17.2#^ 88.4+35.5#^ 75.0+52.4#^ 
Control 
Before treated 163.6+84.2 158.8+54.3 97.9+54.6 174.1+55.8 410.8+71.4 266.8+127.2 
After treated 64.7+16.9* 65.4+22.8* 49.3+8.1* 76.7+22.4* 130.6+43.9* 145.8+65.5* 


*P<0.01 vs treated group; “P<0.01 vs control group. 


表 2 两 组 治疗 疗效 比较 


Tab.2 Comparisons of curative effect between the two groups 


Group Number (cases) Effective remarkable (cases) Effective (cases) Invalid (cases) Total efficiency (%) 
Treatment 35 28 6 1 97.19%^ 
Control 35 19 10 6 82.8% 


P<0.05 vs control group. 


2.3 两 组 治疗 后 病毒 学 检查 的 比较 
观察 组 CMV-IgeM 转 阴 30 例 (85.7%), 对 照 组 转 阴 
24 例 (68.5%), 两 组 比较 差异 有 统计 学 意义 (P<0.05)。 


3 讨论 

巨细 胞 病毒 是 人 类 先天 性 病毒 感染 中 最 常见 的 病 
原 体 趾 ,我国 是 CMV 感 染 的 高 发 地 区 ,孕妇 CMV-IgG 
抗体 阳性 率 高 达 95% 左 右 。 母 亲 孕 期 感染 时 ,婴儿 通过 
胎盘 或 产道 吸入 含有 CMV 的 分 泌 物 ,或 出 生 后 接触 母 
亲 的 唾液 .乳汁 等 感染 。 巨 细胞 病毒 性 肝炎 是 我 国 婴儿 
期 人 群 中 最 常见 的 一 种 肝脏 疾病 。 巨 细胞 病毒 性 肝炎 


表现 为 黄 站 肝 功 能 损害 .肝脏 肿 大 ,严重 者 可 发 生 肝 纤维 
化 ,胆道 闭锁 ,甚至 发 展 至 肝 硬 化 ,严重 威胁 患 儿 生命 "。 

昔 治 韦 为 目前 治疗 小 婴儿 CMV 感染 的 首选 药 
物 ,更 背 洛 韦 为 开 环 核 革 类 似 物 ,经 们 酸 化 后 能 插入 病 
毒 DNA 中 ,竞争 性 抑制 DNA 聚合 酶 ,抑制 病毒 的 复制 
和 转录 ,而 且 具 有 较 高 的 靶 细 胞 选择 性 ,终止 活动 期 病 
毒 对 肝脏 损伤 ,起 到 很 好 的 抗 病毒 作用 ”。 但 研究 发 现 
更 音 洛 韦 在 治疗 过 程 中 患 儿 可 能 会 出 现 骨髓 抑制 肝 功 
能 损害 皮疹 以 及 注射 部 位 肿 痛 等 不 良 反 应 。 临 床 研究 
还 发 现 更 萌 洛 韦 对 抑制 期 病毒 及 病毒 引起 的 胆汁 排泄 
异常 降 酶 . 保 肝 作用 弱 , 远 期 对 肝 纤 维 化 无 明显 治疗 作 
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用 ,也 无 免疫 调节 作用 号 。 如 何 提高 巨细 胞 病毒 肝炎 患 
儿 的 临床 治疗 效果 ,降低 肝 纤 维 化 、 肝 硬化 的 发 生成 为 
目前 面临 的 一 个 重要 问题 。 

近年 来 应 用 中 药 治 疗 CMV 感染 的 研究 逐渐 增多 ， 
人 研究 发 现 鱼 腥 草 “、 茵 枯黄 颗粒 "等 多 种 中 药 都 表现 出 
不 同 程度 的 抗 病毒 作用 。 双 环 醇 是 中 国医 学 科学 院 药 
物 研究 所 研制 的 具有 国际 自主 知识 产权 的 国家 工 类 者 
药 , 具 有 明显 的 肝 细 胞 保护 作用 和 一 定 的 抗 肝炎 病毒 作 
用 。 有 文献 报道 ,在 常规 基础 上 加 用 双环 醇 治 疗 可 明显 
提高 保 肝 降 酶 和 抗 病 毒 的 疗效 "“。 动 物 实验 及 临床 研 
究 显示 ,双环 醇 能 保护 生物 膜 和 线粒体 功能 .抑制 氧化 
损伤 .诱导 体内 抗 氧化 物 的 产生 ,对 多 种 实验 性 肝 损伤 
均 有 保护 作用 ,并 具有 显著 的 抗 炎 活 性 ""。 临 床 研究 还 
表明 双环 醇 可 显著 改善 肝炎 患者 的 临床 症状 ,减轻 肝脏 
炎症 反应 ,有 效 降低 血清 氨基 转移 酶 水 平 , 保 护 肝 细胞 
免 受 损 伤 从 而 使 胶原 合成 和 分 泌 减 少 ,同时 促进 胶原 分 
解 和 吸收 来 抑制 纤维 化 的 形成 和 发 展 哑 。 研 究 还 表明 ， 
双环 醇 可 显著 降低 妊娠 合并 肝 功 能 异常 患者 血清 ALT 
和 AST 水 平 , 且 对 胎 心 .胎动 无 不 良 影响 ,新 生 儿 及 产 
后 随访 均 未 发 现 异常 ”。 

本 研究 结果 显示 ,双环 醇 片 联合 更 音 治 韦 治疗 婴儿 
巨细 胞 病毒 性 肝炎 ,临床 疗效 显著 ,与 对 照 组 比较 差异 
有 统计 学 意义 (P<0.05)。 治 疗 后 治疗 组 血清 胆 红 素 、 血 
清 转 氨 酶 . 胆 计 酸 、 碱 性 磷酸 酶 . 谷 氨 酰 转 肽 酶 等 较 对 照 
组 下 降 更 为 显著 (Ps0.05) 。 治 疗 组 治疗 后 血清 抗 
CMVIgM 转 阴 率 较 对 照 组 高 ,差异 有 统计 学 意义 (P< 
0.05)。 因 此 ,我 们 认为 双环 醇 联合 更 背 洛 韦 治疗 巨细 
胞 病毒 性 肝炎 在 退 黄 \ 降 酶 . 保 肝 以 及 病毒 转 阴 上 均 有 
显著 的 临床 疗效 ,值得 临床 推广 应 用 。 
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